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AB - FR2829287 NOVELTY - Tandem mass spectrometry involves positioning a dissociation system (2) 
immediately after an ion source (1) and beforea magnetic sector (4), and using a multichannel ion 
Mmm (7) capable of simultaneously iWcfiS! ions reaching its IgEgM surface at different positions. 

- DETAILED DESCRIPTION - Tandem mass spectrometry involves positioning a dissociation system 2) 
immediately after an ion source (1) and before a magnetic sector (4 V, and I us ing a multichannel ion 
dsregtoi (7) capable of simultaneously ggjgjjgg ions reaching its fectiofl surface at different positions. 
The process uses a device with a vacuum chamber containing in the order of the ion trajectory, an ion 
source (1), a dissociation system (2 ), a fine fjjj (3), a magnetic sector (4), a fine H (5), an electrostatic 
analyzer (6) and a multichannel ion H^ot (7). 

- USE - Used particularly in tandem with proteometry in biology to determine the functions of proteins 

- ADVANTAGE - The process allows a single mass spectrometer to operate where normally two are used, 
by analyzing the primary ions and the fragments in tandem at the same energy. 

- DESCRIPTION OF DRAWING(S) - The figure shows the mass spectrometer for carrying out the process 

- Ion source 1 

- Dissociation system 2 
-FineiS 3 

- Magnetic sector 4 

- Fine ^ 5 

- Electrostatic analyzer 6 
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© PROCEDE DE SPECTROMETRIE DE MASSE EN TANDEM PRODUISANT SIMULTANEMENT LE SPECTRE DE 
MASSE PRIMAIRE ET LES SPECTRES DE DISSOCIATION DE PLUSIEURS MOLECULES DIFFERENTES 
SANS SELECTION DE MASSE PRIMAIRE. 



(57) Procede de spectrornetrie de masse en tandem pro- 
duisant simultanement le spectre de masse primaire et les 
spectres de dissociations de plusieurs molecules differen- 
tes sans selection de masse primaire. 

Les dispositifs de spectrornetrie de masse en tandem 
standards ne peuvent produire qu'un seul spectre de disso- 
ciation a la fois a cause de la selection de masse primaire 
qui est effectuee par ces dispositifs avant la fragmentation 
des ions primaires. L'invention concerne un procede de 
spectrornetrie de masse en tandem realise a I'aide d'un dis- 
positif comportant, dans une enceinte sous vide et dans cet 
ordre sur la trajectoire des ions: une source d'ions (1): un 
systeme de dissociation (2), une fente fine Fj (3), un secteur 
magnetique (4), une fente fine F 2 (5), un analyseur Slectros- 
tatique (6), un detecteur d'ions multicanal (7). La position du 
systfcme de dissociation (2) situ6 imm6diatement aprfcs la 
source d'ions (1) et avant le secteur magnetique (4), et I'uti- 
lisation d'un detecteur d'ions (7) a plusieurs canaux capable 
de d&ecter en meme temps des ions atteignant sa surface 
de detection a differentes positions, permet de mesurer si- 
multanement le rapport masse sur charge et energie sur 
charge de differents ions primaires et de differents frag- 



ments. Ce qui permet de produire simultanement, sans se- 
lection de masse, primaire a la fois le spectre primaire et le 
spectre de dissociation des differentes molecules presentes 
dans Techantillon analyse par le dispositif. Le procede est 
particulierement destine aux applications de la spectrorne- 
trie de masse a la proteomique en biologie. 
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^invention concerne un procede de spectrometrie de masse en tandem permettant la 
determination de la masse et de la structure de plusieurs molecules differentes dans un echantillon 
complexe, en produisant simultanement, sans selection de masse des ions primaires, & la fois leur 
spectre de masse primaire et le spectre de dissociation de chacune de ces molecules primaires, avec 
une resolution en masse independante de la dispersion energetique des ions primaires et de ceile de 
leurs fragments. 

^identification de molecules de differentes masses moleculaires dans un echantillon 
complexe, ou la determination precise de la structure de molecules inconnues par spectrometrie de 
masse, necessite generalement l'utiiisation de deux spectrometres de masse fonctionnant en tandem. 
Le premier spectrometre de masse produit le spectre primaire qui permet de mesurer precis^ment la 
masse des differentes molecules presentes dans l'echantillon a analyser, qui sont auparavant ionisees 
puis accelerees dans une source d'ions. Pour obtenir une information structurelle sur chacune de ces 
molecules, apres avoir selectionne la fenetre de masse correspondant a la molecule a etudier avec le 
premier spectrometre de masse, on utilise un systeme de dissociation, par exemple une boite de 
collision contenant du gaz, pour fragmenter ces molecules entre le premier et le deuxieme 
spectrometre de masse. On analyse ces fragments avec le deuxieme spectrometre de masse, qui va 
produire un spectre de masse de dissociation caracteristique de la molecule primaire selectionnee 
par le premier spectrometre de masse. Aucun systeme de spectrometrie de masse en tandem standard 
avec selection de masse et dissociation entre le premier et le second spectrometre de masse, ne 
permet d'obtenir simultanement plusieurs spectres de dissociations secondares provenant de la 
fragmentation de molecules de differentes masses primaires. Ces dispositifs de spectrometrie de 
masse en tandem ne peuvent produire qu'un seul spectre de dissociation a la fois, quel que soit le 
type de spectrometre de masse utilise. 

La dispersion energetique provenant de la formation des ions primaires produits dans la 
source, et la dispersion enegetique supplemental provenant du processus de fragmentation, 
degradent g6n6ralement la resolution des pics de masse des spectres de dissociation produits par la 
plupart des dispositifs de spectrometrie de masse en tandem standards. 

Le proc6d£ selon I'invention permet de resoudre ces inconvenients de la spectrometrie de 
masse en tandem, en produisant simultanement, sans selection de masse des ions primaires, le 
spectre de masse primaire et chaque spectre de dissociation des differentes molecules presentes dans 
un echantillon analyse avec une resolution independante de la dispersion energetique de ces 
molecules ionisees, et de celle des fragments produits par leurs dissociations. 
Des dessins annexes permettront d'illustrer la description: 

La figure 1 montre un dispositif de spectrometrie de masse permettant de realiser le procede 
selon invention. 
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La figure 2 montre un autre dispositif constitue des memes elements que celui de la figure 1, 
mais avec une configuration differente, permettant de realiser le procede selon Tinvention. 

La figure 3 montre un exemple de juxtaposition de l'ensemble des spectres de masse obtenus 
avec le procede seion I'invention. 
5 La figure 4 montre un exemple de iigne isomasse extrait de la figure 3, constitue du pic 

primaire et des differents pics de dissociation d'ions de meme rapport masse sur charge (M 4 /q 4 ). 

Le procede selon Tinvention est realise avec le dispositif de spectrometrie de masse de la 
figure 1. Ce dispositif, place dans une enceinte a vide, est constitue pour J'essentiel et dans cet ordre 
sur la trajectoire des ions: d'une source d'ions (1), d'un systeme de dissociation (2), d'une fente fine 
10 Fj (3), d'un secteur magn6tique (4), d'une fente fine F 2 (5), d'un analyseur electrostatique (6), et d'un 
detecteur d'ions multicanal (7). Ce dispositif est caracterise a la fois par la position du systeme de 
dissociation (2), situe immediatement apres la source d'ions (1) et avant le secteur magnetique (4), et 
par l'utilisation d'un detecteur d'ions (7) a plusieurs canaux capable de detecter simultanement des 
ions atteignant sa surface de detection a des positions differentes. Ce qui permet de mesurer en 
15 meme temps le rapport masse sur charge et le rapport energie sur charge de differents ions primaires 
et de differents fragments, en produisant simultanement le spectre de masse primaire et chaque 
spectre de dissociation des differentes molecules analysees par le dispositif. 

Le fonctionnement des differents elements constituant le dispositif est le suivant: 

La source d'ions (1) ionise les molecules de Techantillon a analyse par le dispositif, et extrait 
20 les ions produits avec une tension d 'acceleration. 

Le systeme de dissociation (2) fragmente une par tie des ions primaires extraits de la source 
d'ions (1) pour produire les spectres de dissociation de ces ions primaires. 

Un secteur magnetique est un dispositif de separation des ions en fonction de la masse, de la 
charge et de l'energie de ces ions, caracterise par son rayon R m et son angle <j> m . II consiste en un 
25 champ magnetique homogene produit g6n6ralement par des 61ectroaimants, perpendiculaire au rayon 
R m , et limite par deux surfaces planes se coupant suivant une parallele aux lignes de forces. Un 
secteur magnetique corrige la divergence du faisceau d'ions par ses proprietes de lentille. 

Un analyseur electrostatique est constitue de deux plaques paralleles separees d'une distance 
D portees a des tensions egales V e , et de signes opposes (pour des ions ionises positivement la 
30 plaque exterieure au rayon de courbure est chargee positivement et la plaque interieure 
negativement), de maniere a creer un champ electrostatique radial sensiblement constant dirige vers 
le centre de courbure. Un analyseur electrostatique disperse les ions en fonction de leurs valeurs de 
rapport energie sur charge, et possede des proprietes de focalisation directionnelle pour des ions de 
meme energie qui permet de corriger la dispersion angulaire des ions monon£nerg£tiques. Un 
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analyseur electrostatique est caracterise par sa forme qui peut etre cylindrique ou spherique, son 
rayon R e et son angle <|) e . 

Le detecteur d'ions (7) possede plusieurs canaux lui permettant de detecter simultanement 
des ions atteignant sa surface de detection a differentes positions. 
5 Le procede selon l'invention sera realise en effectuant les operations suivantes: 

AprSs l'introduction de l'echantillon a analyser, on applique une tension d'aceeleration V 0 a 
la source d'ions (1) pour extraire les molecules primaires qui ont ete ionis£es. Le rapport de l'energie 
moyenne sur la charge des ions primaires de masse M de charge q(M) est [E 0 (M)/q(M)]= V 0 , quelles 
que soient les valeurs de M et de q(M). La dispersion 6nergetique relative due a la formation des 

10 ions primaires dans la source d'ions (1) est alors [AE 0 (M)/E 0 (M)] = (AV^/Vo). L'ensemble des ions 
de masse M et de charge q(M) d'6nergies comprises entre [E^M) - AE 0 (M)] et [E 0 (M) + AE 0 (M)], 
forme le pic de masse primaire de ces molecules ionisees. L'ensemble des pics primaires dont 
chaque pic correspond a une valeur differente du rapport masse sur charge, constitue le spectre 
primaire des molecules analysees par le dispositif . 

15 Une partie des ions primaires extraits de la source d'ions (1) est ensuite fragmentee dans le 

systeme de dissociation (2), sans modifier la vitesse des fragments produits. Les fragments 
conservent done en moyenne la vitesse des ions primaires dont ils sont issus. Le rapport de l'energie 
moyenne sur la charge des fragments de masse m et de charge q(m), provenant de la dissociation des 
ions de masse primaire M et de charge q(M) est alors determinee par 1 'equation: 

20 

[1] [E 0 (m)/q(m)] = [E 0 (M) m/M q(m)] = [q(M) V 0 m/M q(m)]. 

La dispersion energetique relative de ces fragments [AE 0 (m)/E 0 (m)], est generalement superieure a 
(AV^q), h cause du processus de fragmentation. L'ensemble des fragments de masse m et de charge 
25 q(m) d 'energies comprise entre [Eo(m) - AE 0 (m)] et [E 0 (m) + AE 0 (m)], forme le pic de dissociation 
de ces fragments. L'ensemble des pics de dissociation dont le rapport masse sur charge et le rapport 
de l'energie moyenne sur la charge verifient l'equation [1] correspondant a la valeur du rapport 
masse sur charge [M/q(M)] des ions primaires, forment le spectre de dissociation de ces ions 
primaires. 

30 On fait varier la valeur de induction magnetique B de 0 k B max , oil B max est Tinduction 

. magnetique maximale que peut atteindre le secteur magnetique (4) utilise, de maniere a filtrer tous 
les ions primaires extraits de la source dlons et tous les fragments produits par le systeme de 
dissociation (2) detectables par le dispositif utilise. A chaque valeur de l'induction magnetique B 
selectionnee, differents ions primaires extraits de la source d'ions (1), et differents fragments 

35 produits par le systeme de dissociation (2), sont filtres par le secteur magnetique (4) en traversant 
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successivement les fentes Fj (3) et F 2 (5), avec une trajectoire de rayon R m , si les valeurs de leurs 
masses m, de leurs Energies E et de leurs charges q verifient Tequation: 

[2] B2 = [2mE/q 2 R m 2 ]. 

5 

Les differents ions filtres par le secteur magn&ique (4) a la valeur B de Tinduction magnetique 
selectionnee, sont devies dans l'analyseur electrostatique (6) suivant des trajectoires dont les rayons 
r e dependent de la valeur du rapport energie sur charge (E/q) de chaque ion, de la tension appliquee 
V e sur les plaques de l'analyseur electrostatique (6), et de la distance D qui separe ces deux plaques. 
10 La valeur du rapport energie sur charge (E/q) de chaque ion est determinee par Tequation: 

[3](E/q) = [r e Ve/2D], 

II nV a pas de fente entre le detecteur d'ions multicanal (7) et l'analyseur electrostatique (6) 

15 pour filtrer les trajectoires des ions disperses par l'analyseur electrostatique (6). Le detecteurd'ions 
(7) peut mesurer simultanement les rayons des trajectoires dans l'analyseur electrostatique (6) 
correspondant a des ions de rapports energie sur charge (E/q) differents. Les ions filtres par le 
secteur magnetique (4) a la valeur de Tinduction magnetique selectionnee, puis devies dans 
l'analyseur Electrostatique (6) sont finalement refocalisSs sur le detecteur d'ions multicanal (7) & des 

20 positions correspondant aux rayons de leurs trajectoires dans l'analyseur electrostatique (6), ou ils 
produisent un spectre de masse. Les caractSristiques instrumentales de l'analyseur electrostatique (6) 
et du detecteur d'ions (7) utilises, determinent les rayons des trajectoires minimales et maximales 
mesurables simultanement sur le detecteur d'ions (7) en fonction de la valeur de la tension V e 
appliquee sur l'analyseur electrostatique (6). 

25 Si la valeur de la tension V e appliquee sur l'analyseur electrostatique (6), ne permet pas de 

mesurer simultanement tous les rayons des trajectoires correspondant aux valeurs du rapport energie 
sur charge (E/q) des ions filtres par le secteur magnetique (4) a la meme valeuT de B, avec 
l'analyseur electrostatique (6) et le detecteur d'ions (7) utilises, on varie sequential ement la valeur 
de V e pour atteindre toutes les valeurs possibles du rapport (E/q). A chaque nouvelle valeur de V e , 

30 on conserve la meme valeur de Tinduction magnetique B, et on produit le nouveau spectre de masse 
correspondant aux rayons des trajectoires des ions avec la nouvelle bande de valeurs du rapport 
energie sur charge (E/q) selectionnee par l'analyseur electrostatique (6) a cette valeur de V e . 

On determine les valeurs des differents rapports de masse sur charge (m/q) des ions filtres 
par le secteur magnetique (4) en utilisant la valeur de Tinduction magnetique B selectionnee et les 

35 valeurs des rayons r e mesures par le dispositif, avec Tequation suivante obtenue a partir des 
equations [2] et [3]: 
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[4](m/q)=[DR m 2 B2/V e r e ]. 

• » 

On juxtapose l'ensemble des spectres de masse obtenu pour les valeurs de I'induction 

5 magnetique variant de 0 a B max , en formant ainsi tous les pics de masse primaire et tous les pics de 
dissociation des differentes molecules detectables par le dispositif utilise, dont on a determine* 
precedemment les difterentes valeurs de rapport masse sur charge avec Tequation [4], 

Un exemple de juxtaposition de l'ensemble des spectres de masse obtenu par le precede 
selon Tinvention avec le dispositif de la figure 1, pour un echantillon contenant des ions primaires 

10 avec quatre valeurs de rapport masse sur charge primaire (Ntyq^, (Mj/q^, (M 3 /q 3 ), (M^q*), et leurs 
differents fragments, est montre sur la figure 3. L'ensemble des spectres de masse est represente 
dans le plan {(m/q),(E/q)} apres conversion a parlir des equations [3] et [4] des spectres de masse 
obtenus pour chaque valeur de B. Les valeurs des rapports charge sur energie (E/q) des ions sont 
representees en abscisse (axe X), et les valeurs des rapports masse sur charge (m/q) correspondants 

15 sont representees en ordonnee (axe Y). Les ions detectes, primaires ou fragments, vont se 
positionner dans le plan {(m/q),(E/q)} en fonction de leurs valeurs de rapport energie sur charge et 
masse sur charge, sur des lignes isomasses tragant des droites paralleles a l'axe X. Les quatre droites 
isomasses correspondant au rapport masse sur charge des molecules primaires sont representees en 
pointilles sur la figure 3. Le nombre d'evenements est represente dans la direction perpendiculaire 

20 (axe Z) au plan {(m/q),(E/q)}. La distribution du nombre d'evenements des ions de chaque pic de 
masse primaire et de chaque pic de dissociation, est representee par un trait plein sur la figure 3, et 
la position du nombre d'evenements maximum de chaque pic primaire et de chaque pic de 
dissociation, est representee par un point sur ce trait plein. 

La distribution du nombre d'evenements de chaque pic de masse primaire et de chaque pic 

25 de dissociation, est determinee par la dispersion energetique provenant de la formation des ions 
primaires dans la source d'ions (1), et de la dispersion energetique supplemental produite par la 
dissociation pour les fragments. Le nombre d'evenements maximum dans chaque pic primaire et de 
dissociation est obtenu pour les ions de valeur de rapport energie sur charge egale a Tdnergie 
moyenne sur la charge. On determine pour chaque pic de masse primaire et pour chaque pic de 

30 dissociation la position du maximum du nombre d'evenements, et la valeur du rapport de l'energie 
moyenne sur la charge de chaque pic primaire et de dissociation correspondante avec l'equation [3]. 

La valeur du rapport de l^nergie moyenne sur la charge des ions primaires de rapport masse 
sur charge [M/q(M)] est [E 0 (M)/q(M)] = V 0 quelles que soient les valeurs de M et q(M). Les pics de 
masse primaires sont ceux dont la position du nombre d'evenements maximum correspond a la 

35 valeur du rapport Tenergie moyenne sur la charge egale a V 0 . On identifie ainsi tous les pics de 
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masse primaire, ct on d6terminc le spectre de masse primaire des molecules presentes dans 
1'echantillon analyst par le dispositif. 

D'apres I'equation [1], les valeurs du rapport de Tenergie moyenne sur la charge des pics de 
dissociation sont toujours interieures & celles des pics primaires. On determine avec liquation [1] de 

5 quelles molecules primaires sont issus les fragments de chaque pic de dissociation, en utilisant la 
valeur du rapport masse sur charge [M/q(M)] de ces molecules primaires, la valeur du rapport 
[m/q(m)] et la valeur du rapport de l'energie moyenne sur la charge [E 0 (m)/q(m)] de ce pic de 
dissociation, qui ont ete determinees precedemment. On identifie ainsi lous les pics de dissociation, 
et on determine le spectre de dissociation correspondant a chaque valeur de rapport masse sur charge 

10 des differentes molecules primaires presentes dans rechantillon analyse par le dispositif. 

Sur l'exemple de la figure 3, la position du nombre d'evenements maximun de chaque pic de 
dissociation du spectre de dissociation de chaque rapport masse sur charge primaire, est situee sur 
une droite passant par l'origine des axes et par la position du nombre d'evenements maximun du pic 
de masse primaire correspondant a cette valeur de rapport masse sur charge primaire. Les 4 droites 

15 correspondant aux 4 spectres de dissociation des molecules de differents rapports masse sur charge 
primaires sont representes en pointilles sur la figure 3. 

La figure 4 montre un exemple d'un pic primaire sitae a X = V 0 et de trois pics de 
dissociation d'ions de meme rapport masse sur charge correspondant a projection sur le plan (X,Z) 
de la droite isomasse de rapport masse sur charge £gal a (M 4 /q 4 ), extraite de la figure 3. Les valeurs 

20 du rapports charge sur energie (E/q) des ions sont representees en abscisse, et le nombre 
d'evenements correspondant est represente en ordonn£e. La distribution du nombre d'evenements 
dans chacun des quatre pics de masse representes sur la figure 3 correspond a la distribution 
energetique des ions primaires et des fragments a l'origine de ces pics. La position du canal 
correspondant au maximun du nombre d'evenements du pic primaire et de chaque pic de dissociation 

25 est representee en pointilles sur la figure 4. 

La resolution en masse du dispositif de la figure 1 utilisant le procede selon l'invention est 
determinee par la capacite du systeme constitue de Tanalyseur electrostatique (6) et du detecteur 
d'ions multicanal (7), a s£parer des ions de valeurs de rapport masse sur charge et de rapport 6nergie 
sur charge proches mais differentes, qui sont filtres par le secteur magnetique (4) a chaque valeur de 

30 l'induction magnetique selectionnee. Dans ce cas la resolution du dispositif est : 

[5] (Am/m) 1 = [(dm/mX + (6E/EX], 

ou (bxn/m\ est la resolution en masse pour des ions mono6nerg6tiques du systfcme constitu6 par les 
35 fentes F x (3) et F 2 (5), et le secteur magnetique (4), et (8E/E), est la resolution en energie du systeme 
constitue par la fente F 2 (5), l'analyseur electrostatique (6), et le detecteur d'ions multicanal (7). 
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Dans le cas particulier d'un montage symetrique ou les fentes Fj (3) et F 2 (5) de largeur f, et 
f 2 sont positionnees a la raeme distance des faces d'entree et de sortie du secteur magnetique (4), et 
ou la fente F 2 (5) et le detecteur d'ions (7) sont positionnes k egale distance des faces d'entree et de 
sortie de l'analyseur electrostatique (6), la resolution en masse du dispositif utilisant le procede selon 
5 l'invention est: 

[6] (Am/m)! = [((f t + f^/2 Rm) + a 2 + ((f 2 + f)/2 R e )], (largeur a mi hauteur). 

ou f est la largeur des canaux du detecteur d'ions et a est la dispersion angulaire du faisceau d'ions. 

10 Dans tous les cas, la resolution en masse (Arn/m) 1 du dispositif de la figure 1 utilisant le 

proc6d£ selon l'invention est identique pour les ions primaires et les fragments, et est totalement 
independante de la dispersion energetique due a la formation des ions dans la source d'ions (1), et de 
celle provenant de la fragmentation des ions primaires dans le systeme de dissociation (2). Elle ne 
depend que des caracteristiques instrumentales des differents elements composant le dispositif et de 

15 la dispersion angulaire du faisceau d'ions. Dans la limite de la r&olution en masse (Am/m) 1 du 
dispositif utilisant le procede selon Invention, les ions primaires de differentes valeurs de rapport 
masse sur charge sont s£pares quelles que soient les valeurs de leurs rapports energie sur charge. De 
meme, les fragments des differents pics de dissociation du raeme spectre de dissociation des ions 
primaires de chaque valeur de rapport masse sur charge, sont egalement separes quelles que soient 

20 les valeurs de leurs rapport energie sur charge. 

Pour i'exemple de la figure 3, la resolution (Am/m)^ est inferieure ou egale a la largeur des 
traits pleins representant la distribution des ions sur chaque pic de masse primaire et de dissociation 
sur les droites isomasses. 

Le procede selon l'invention est realist egalement avec le dispositif montre sur la figure 2. 

25 Ce dispositif est compose des memes elements que celui de la figure 1, mais avec une configuration 
differente. Ce dispositif, place dans une enceinte a vide, est constitue pour l'essentiel et dans cet 
ordre sur la trajectoire des ions: d'une source d'ions (1), d'un systeme de dissociation (2), d'une fente 
fine Fj (3), d'un analyseur electrostatique (6), d'une fente fine F 2 (5), d'un secteur magnetique (4), et 
d'un detecteur d'ions multicanal (7). La seule difference dans la configuration du dispositif de la 

30 figure 2 par rapport k celle de la figure 1, est Tinversion de la position du secteur magnetique (4) et 
de l'analyseur electrostatique (6). Ce dispositif est caracterise a la fois par la position du systeme de 
dissociation (2) situe immediatement apres la source d'ions (1), et avant l'analyseur electrostatique 
(6), et par l'utilisation d'un detecteur d'ions (7) a plusieurs canaux capable de detecter simultanement 
des ions atteignant sa surface de detection a des positions differentes. Ce qui permet de mesurer en 

35 meme temps le rapport masse sur charge et le rapport energie sur charge de differents ions primaires 
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et de differents fragments, en produisant simultanement le spectre de masse primaire et le spectre de 
dissociation des differentes molecules analysees par le dispositif . 

Le procede selon 1'invention est realise en effectuant les operations suivantes: 
Apres Tintroduction de 1'echantillon a analyser, on applique la tension deceleration V 0 a la 
5 source d'ions (1) pour extraire les molecules primaires qui ont ete ionisees. Une partic de ces ions 
primaires extraits de la source d'ions (1) est ensuite fragmentee dans le systeme de dissociation (2), 
sans modifier la vitesse des fragments produits. Les fragments conservent done en moyenne la 
Vitesse des ions primaires dont ils sont issus. Le rapport de l'Snergie moyenne sur la charge des 
fragments de masse m et de charge q(m), provenant de la dissociation des ions de masse primaire M 
10 et de charge q(M) est alors determine par liquation [1], 

On fait varier la valeur de la tension v e appliquee sur l'analyseur electrostatique (6) de 0 a 
(v e ) max , ou (v e ) max est la tension maximale appliquee sur l'analyseur electrostatique, pour filtrer 
tous les ions primaires extraits de la source d'ions et tous les fragments produits par le systeme de 
dissociation (2). A chaque valeur de la tension v e appliquee sur les plaques de l'analyseur 
15 electrostatique (6), separees de la distance D, differents ions primaires extraits de la source d'ions 
(1), et differents fragments produits par le systeme de dissociation (2), sont filtres par l'analyseur 
electrostatique (6) en traversant successivement les fentes F l (3) et F 2 (5), avec une trajectoire de 
rayon R e , si la valeur du rapport energie sur charge (E/q) de ces ions verifient l'equation: 

20 [7](E/q) = [v e Re/2D]. 

Les differents ions de merne valeur du rapport energie sur charge (E/q), filtres par l'analyseur 
electrostatique (6) h chaque valeur de la tension v e selectionnee, sont devies dans le secteur 
magnetique (4) suivant des trajectoires dont les differents rayons r m qui dependent de la valeur du 
25 rapport energie sur charge (E/q) selectionnee, de la valeur de l'induction magnetique fixe a B m , et de 
leurs differentes valeurs de rapport masse sur charge (m/q). Les valeurs des rayons r m des 
trajectoires des ions dans le secteur magnetique (4) sont determines par l'equation: 

[8] r m 2 = [2mE/q2B m 2], 

30 

II n*y a pas de fente entre le detecteur d'ions multicanal (7) et le secteur magnetique (4) pour 
filtrer les trajectoires des ions disperses par le secteur magnetique (4). Le detecteur d'ions (7) peut 
done mesurer simultamSment les rayons des differentes trajectoires dans le secteur magnetique (4) 
correspondant a des ions filtres par l'analyseur electrostatique (6) de meme rapport energie sur 
35 charge, mais de rapports masse sur charge differents. Les ions filtres par l'analyseur electrostatique 
(6) a la valeur de la tension v e selectionnee, puis devies dans le secteur magnetique (4) sont 
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finalement refocalises sur le detecteur d'ions multicanal (7) a des positions correspondant aux rayons 
r m de leurs trajectoires dans le secteur magnetique (4), oii ils produisent un spectre de masse. Les 
caracteristiques instrumentales du secteur magnetique (4) et du detecteur d'ions (7) utilises, vont 
determiner les trajectoires minimales et maximales detectables simultanement sur le detecteur d'ions 
5 (7) en fonction de la valeur de 1'induction magnetique B m appliquee sur le secteur magnetique (4). 

On determine les valeurs des differents rapports de masse sur charge (m/q) des ions filtres 
par l'analyseur electrostatique (6), en utilisant la valeur de la tension v e selectionnee et les valeurs 
des differents rayon r m mesurSes par le dispositif, avec l'equation suivante obtenue a partir des 
equations [7] et [8]: 

10 

[9] (m/q) = [DB m 2r m 2/ Ve R e ]. 

Si la valeur de 1 induction magnetique B m appliquee sur le secteur magnetique (4), ne 
permet pas de mesurer simultanement tous les rayons des trajectoires correspondant aux valeurs de 

15 rapport masse sur charge des ions primaires et des fragments filtres par l'analyseur electrostatique 
(6), pour les valeurs de la tension v e comprises entre 0 et (v^n^, avec le secteur magnetique (4) et 
le detecteur d'ions (7) utilises, on varie sequentiellement la valeur de l'induction magnetique B m 
pour atteindre toutes les valeurs possibles du rapport masse sur charge de ces ions. A chaque 
nouvelle valeur de B m , on varie a nouveau la valeur de la tension v e de 0 a (v e ) max , en produisant 

20 un spectre de masse a chaque valeur de la tension v e selectionnee. On peut varier sequentiellement 
la valeur de B m entre 0 et la valeur maximale de l'induction magnetique B max que peut atteindre le 
secteur magnetique (4). 

On juxtapose Tensemble des spectres de masse obtenu pour les valeurs de la tension v e 
variant de 0 a (v e ) max , en formant ainsi tous les pics de masse primaire et tous les pics de 

25 dissociation des differentes molecules detectables par le dispositif utilise, dont on a determine 
precedemment les differentes valeurs de rapport masse sur charge avec l'equation [9]. 

La distribution du nombre d'evenements de chaque pic de masse primaire et de chaque pic 
de dissociation, est determinee par la dispersion energetique provenant de la formation des ions 
primaires dans la source d'ions (1), et de la dispersion energetique supplemental produite par la 

30 dissociation pour les fragments. Le nombre d'evenements maximum dans chaque pic primaire et de 
dissociation est obtenu pour les ions de valeur de rapport energie sur charge egale a Tenergie 
moyenne sur la charge. On determine pour chaque pic de masse primaire et pourr chaque pic de 
dissociation la position du maximum du nombre d'evenements, et la valeur du rapport de Tenergie 
moyenne sur la charge de chaque pic primaire et de dissociation correspondante avec liquation [7]. 

35 La valeur du rapport de l'energie moyenne sur la charge des ions primaires de rapport masse 

sur charge [M/q(M)] est [Eo(M)/q(M)] = V 0 quelles que soient les valeurs de M et q(M). Les pics de 
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masse primaires sont ceux dont la position du nombre d'evenements maximum correspond a la 
valeur du rapport Tenergie moyenne sur la charge egale a V 0 . On identifie ainsi tous les pics de 
masse primaire, et on determine le spectre de masse primaire des molecules presentes dans 
Techantillon analyse par le dispositif. 
5 D'apres Tequation [1], les valeurs du rapport de Tenergie moyenne sur la charge des pics de 

dissociation sont toujours inferieures a celles des pics primaires. On determine avec Tequation [1] de 
quelles molecules primaires sont issus les fragments de chaque pic de dissociation, en utilisant la 
valeur du rapport masse sur charge [M/q(M)] de ces molecules primaires, la valeur du rapport 
fm/q(m)] et la valeur du rapport de Tenergie moyenne sur la charge [E 0 (m)/q(m)] de ce pic de 

10 dissociation, qui ont ete determinees pr^cedemment. On identifie ainsi tous les pics de dissociation, 
et on determine le spectre de dissociation correspondant a chaque valeur de rapport masse sur charge 
des differentes molecules primaires presentes dans Techantillon analyse par le dispositif. 

La resolution en masse du dispositif de la figure 2 utilisant le procede selon Tinvention est 
determinee par la capacite du systeme constitue du secteur magnetique (4) et du detecteur d'ions 

15 multicanal (7), a separer des ions de valeurs de rapport masse sur charge et de rapport energie sur 
charge proches mais differentes, qui sont filtres par Tanalyseur electrostatique (6) a chaque valeur de 
la tension v e selectionnee. Dans ce cas la resolution du dispositif est : 

[10] (Arri/m) 2 = [(6E/E) 2 + (Sm/m)^, 

20 

ou (6E/E) 2 est la largeur relative de la bande energetique selectionnee par le systeme constitue de 
Tanalyseur Electrostatique (6) et des fentes (3) et F 2 (5), et (6m/m) 2 est la resolution en masse 
pour des ions monoenergetiques du systeme constitue par la fente F 2 (5), le secteur magnetique (4) 
et le detecteur d'ions multicanal (7). 
25 Dans le cas particulier d'un montage symetrique ou les fentes F, (3) et F 2 (5) de largeur f, et 

f 2 sont positionnees a la meme distance des faces d'entree et de sortie de Tanalyseur electrostatique 
(6), et ou la fente F 2 (5) et le detecteur d'ions (7) sont positionnes a egale distance des faces d'entree 
et de sortie du secteur magnetique (4), la resolution en masse du dispositif utilisant le procede selon 
Tinvention est: 

30 

[11] (Am/m) 2 = [((f 3 + f^/2 R e ) + ((f 2 + f)/2 + a 2 ], (largeur a mi hauteur). 

ou f est la largeur des canaux du detecteur d'ions et a est la dispersion angulaire du faisceau d'ions. 

Dans tous les cas, la resolution en masse (Am/m) 2 du dispositif de la figure 2 utilisant le 
35 procede selon Tinvention est identique pour les ions primaires et les fragments, et est totalement 
independante de la dispersion energetique due a la formation des ions dans la source d'ions (1), et de 
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celle provenant de la fragmentation des ions primaires dans le systeme de dissociation (2). Elle ne 
depend que des caracteristiques instrumentales des differents elements composant le dispositif et de 
la dispersion angulaire du faisceau d'ions. Dans la limite de la resolution en masse (Am/m) 2 du 
dispositif utilisant le proced£ selon I'invention, les ions primaires de differentes valeurs de rapport 
5 masse sur charge sont separes quelles que soient les valeurs de leurs rapports energie sur charge. De 
meme, les fragments de differentes valeurs de masse sur charge formant les pics de dissociation du 
meme spectre de dissociation des ions primaires de chaque valeur de rapport masse sur charge, sont 
egalement separes quelles que soient les valeurs de leurs rapport energie sur charge. 

Une variante du procede selon I'invention consiste a modifier Tenergie des fragments 
10 produits par le systeme de dissociation (2). Par exemple, on peut appliquer un potentiel V c inferieur 
a V 0 sur une boite de collision utilisee comme systeme de dissociation (2). Dans ce cas, l'equation 
[1] determinant le rapport l^nergie moyenne sur la charge des fragments de masse m et de charge 
q(m) provenant de la dissociation des ions primaires de masse M et de charge q(M) a la sortie de la 
boite de collision devient: 

15 

[12] [E 0 (m)/q(m)]= { [q(M)/q(m)] [(m/M) (V 0 - + V c ]}. 

Le procede selon I'invention s'applique d'une maniere identique si l'energie des fragments est 
changee car les autres equations ne sont pas modifies. Seule la position des pics de masse dans les 
20 spectres de dissociation est d6placee avec la modification de Tenergie des fragments. 

Le procede selon I'invention est realise avec les dispositifs de la figure 1 et de la figure 2 
equipes: 

des sources d'ions suivantes: sources d'ions a ionisation par bombardement electronique, 
sources d'ions a ionisation chimique, sources d'ions Electrospray a ionisation par electro 
25 n£bulisation, sources k Emissions secondaires apres bombardement d'un faisceau d'ions primaires 
S.I.M.S. (Secondary Ion Mass Spectrometry), ou d'un faisceau de molecules neutres F.A.B. (Fast 
Atom Bombardment); 

des systemes de dissociation suivants: CLD. (Collision Induced Dissociation) a 
fragmentation par choc avec le gaz contenu dans une boite de collision, S.I.D. (Surface Induced 
30 Dissociation) a fragmentation par collision sur une cible solide, a photo dissociation par laser, a 
fragmentation spontanee apres extraction d'ions dans un etat metastable excites dans la source 
d'ions; 

des analyseurs electrostatiques de forme cylindrique et spherique; 

des d£tecteurs d'ions suivants: cameras CCD. (Charged Coupled Device) intensifiees 
35 constituees d'une galette de micro canaux (ou de plusieurs galettes superposees) dont les electrons 
extraits de la face de sortie sont acceler6s el envoyes sur une fenetre de fibres optiques recouverte 
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d'une couche de scintillateur, qui convertit ces electrons en photons qui sont ensuite detectes de 
l'autre cote de la fenetre par une camera a matrice, ou a ligne, CCD., galettes de microcanaux a 
lecture directc dcs electrons ex traits de la face de sortie avec un plan d 'anode constitue de bandes 
individuelles de conducteurs connectees chacune a une electronique d'amplification et d'acquisition. 

5 A titre d f exemple non limitatif, un dispositif ayant la configuration de la figure 1 est 

constitue des tlements suivants: 

Une source d'ions (1) du type Electrospray a ionisation par electro nebulisation , qui produit 
des ions multicharges avec une solution pulvtriste a partir d'une tlectrode-capillaire placee a haute 
tension. Les gouttelettes produites sont assechees par un flux de gaz, et les ions restants sont 

10 envoyes vers le spectrometre de masse a travers un capillaire. 

Une boite de collision a la masse contenant du gaz de 13 cm de longueur est utilisee comme 
systeme de dissociation (2), avec comme fente de sortie la fente F l (3). Les fentes d'entree de la 
boite de collision et les fentes ¥ Y (3) et F 2 (5) sont de largeur egale a 13 microns, et de longueur 
egale a 1,3 mm. La dispersion angulaire a des ions traversant la boite de collision est done de l'ordre 

15 du milliradian. 

Le secteur magnetique (4) est d 'angle <J) m = 60° et de rayon R m = 50 cm, et Tanalyseur 

electrostatique (6) est cylindrique d'angle (|) e = 90° et de rayon R e = 50 cm, avec une largeur D = 5 
cm. Le montage du secteur magnetique (4) et l'analyseur electrostatique (6) est symetrique, e'est a 
dire avec des fentes F, (3) et F 2 (5) positionnees aux points focaux et a distances egales de la face 
20 d'entree et de sortie du secteur magnetique (4), et la fente F 2 (5) et le dttecteur d'ions (7) positionnes 
egalement aux points focaux et a la mdme distance de la face d'entree et de sortie de l'analyseur 
electrostatique (6). 

Le detecteur d'ions (7) est une camera CCD. intensifiee constitute d*une galette de 
microcanaux, suivie d'une fenetre constitute de fibres optiques recouvertes d'une couche de 
25 scintillateur, par exemple du phosphore, permettant de transformer les electrons sortant de la galette 
de microcanaux en photons. Ces photons sont detectes par une camera a matrice CCD. industrielle 
standard rectangulaire de 96 lignes et de 4096 elements. Cette camera est constitute de pixels de 13 
par 13 microns, et est capable de produire jusqu'a 44000 images (spectres de masse) par seconde. 

La resolution en masse de ce dispositif est d'apres Tequation [5]: 

30 

(Am/m), = [(13/500000) + 10~ 6 + (13/500000)] = (1/19000). 

avec une induction magnttique maximale que peut atteindre le secteur magnttique (4) B max = 
10000 Gauss, et une tension d 'acceleration de la source d'ions (1) V 0 = 100 Volt, la masse maximale 
35 que peut detecter le dispositif est: 
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M max = [4,82.10- 5 (n R m 2 B 2 /V 0 )] = (1,2.10 s n) UMA (Unite de Masse Atomique), 

ou n est 1e nombre de charge de Hon. 
5 Le proc£de selon l'invention est particulierement destine aux applications de la 

spectrometrie de masse en tandem a la proteomique en biologie, qui consiste a determiner les 
fonctions des proteines. Essentiellement deux types d'informations sont produites par spectrometrie 
de masse en proteomique, correspondant chacune a l'utilisation d'un type different de source d'ions. 
Le premier type d'information est la mesure avec une grande precision de la masse moleculaire des 

10 proteines et des peptides qui les composent, qui permet de determiner leurs compositions en acides 
amines, avec un spectrometre de masse simple. Pour mesurer les masses mol€culaires avec des 
precisions pouvant atteindre de l'ordre du ppm, et des resolutions de l'ordre (1/30000), des sources 
d'ions du type MALD1, constitute de matrices desorbees par impulsion laser, sont generalement 
utilisees avec des spectrometres de masse a temps de vol. Le second type d'information obtenu avec 

15 des spectrometres de masse a tandem utilisant generalement des sources Electrospray a electro 
nebulisation decrites precedemment, determine la sequence des acides amines de chaque peptide 
apres dissociation. Ce qui permet d'identifier par la collection de peptides qui est produite, des 
proteines presentes dans un melange contenant un nombre important de proteines, et permet 
d'etudier les interactions entre differentes proteines. De nombreux systemes de spectrometre de 

20 masse en tandem sont utilises, mais la dispersion energetique de ce type de source d'ions limite 
generalement la resolution de ces dispositifs a des valeurs de l'ordre de (1/5000). De plus, ces 
dispositifs ne peuvent produire qu'un seul spectre de dissociation de peptide a la fois, ce qui limite 
leur sensibility. Le dispositif utilisant le proc6de selon Hnvention decrit en exemple precedemment, 
permet de produire simultanement le spectre de masse primaire et tous les spectres de dissociation 

25 de ces peptides avec une resolution identique pour les ions primaires et les fragments, sup6rieure 
aux dispositifs de spectrometrie de masse en tandem standards. Ce qui augmente la sensibilite de ce 
dispositif par rapport aux systemes de spectrometrie de masse en tandem standards utilises dans les 
applications en proteomique. 
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REVENDICATIONS 

1) Procede de spectrometrie de masse en tandem permettant la determination de la masse et 
de la structure de plusieurs molecules differentes dans un echantillon complexe, realise a l'aide d'un 
dispositif comportant dans une enceinte sous vide et dans cet ordrc sur la trajectoire des ions: une 
source d'ions (1): un systeme de dissociation (2), une fente fine F x (3), un secteur magnetique (4), 
une fente fine F 2 (5), un analyseur electrostatique (6), un detecteur d'ions multicanal (7); caracterise 
k la fois par la position du systeme de dissociation (2) situ6 imm6diatement aprfcs la source d'ions (1) 
et avant le secteur magnetique (4), et par l'utilisation d ? un detecteur d'ions (7) a plusieurs canaux 
capable de d&ecter simultanSment des ions atteignant sa surface de detection & differentes positions. 

2) Procede selon la revendication 1 caracterise en ce que le dispositif mesure en meme 
temps les rapports masse sur charge et les rapports energie sur charge de plusieurs ions primaires et 
de plusieurs fragments differents, en produisant simultanement, sans selection de masse primaire, a 
la fois le spectre primaire et le spectre de dissociation des differentes molecules presentes dans 
Techantillon analyse, en effectuant les operations suivantes: 

Apres Introduction de 1'echantillon a analyser, on applique une tension deceleration V 0 a 
la source d'ions (1) pour extraire les molecules primaires qui ont ete ionisees. Une partie des ions 
primaires extraits de la source d'ions (1) est fragmentee dans le systeme de dissociation (2), sans 
modifier la vitesse des fragments produits. Les fragments conservent done en moyenne la vitesse des 
ions primaires dont ils sont issus. Le rapport de 1'energie moyenne sur la charge [E 0 (m)/q(m)] des 
fragments de masse m et de charge q(m), provenant de la dissociation des ions de masse primaire M 
et de charge q(M) est alors determinee par Tequation: 

[1] [I^(m)/q(m)] = [q(M) V 0 m/M q( m )]. 

On fait varier la valeur de l'induction magnetique du secteur magnetique (4) de 0 a B max , ou 
^max est la valeur maximale de l'induction magnetique que peut atteindre le secteur magnetique (4) 
utilise, de maniere a filtrer tous les ions detectables par le dispositif utilise. A chaque valeur de 
l'induction magnetique B selectionnee, differents ions primaires extraits de la source d'ions (1), et 
differents fragments produits par le systeme de dissociation (2), sont filtres par le secteur 
magnetique (4) en traversant successivement les fentes F, (3) et F 2 (5), avec une trajectoire de rayon 
R m , si les valeurs de leurs masses m, de leurs Energies E et de leurs charges q verifient l'equation: 

[2]B2 = [2m"E/q2R m 2]. 
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Les difterents ions filtres par le secteur magnetique (4) & la valeur B de l'induction magn&ique 
s61ectionn6e, sont devies dans l'analyseur electrostatique (6) suivant des trajectoires dont les rayons 
r e dependent de la valeur du rapport energie sur charge (E/q) de chaque ion, de la tension appliquee 
V e sur les plaques de l'analyseur electrostatique (6), et de la distance D qui separe ces deux plaques. 
5 La valeur du rapport energie sur charge (E/q) de chaque ion est determinee par l'equation: 

[3] (E/q) = [r e Ve/2D]. 

Ces ions sont refocalises sur le detecteur d'ions multicanal (7) ou ils sont detectes simultanement a 
10 differentes positions, correspondant aux rayons r e de leurs trajectoires dans l'analyseur 
electrostatique, et produisent un spectre de masse. 

Si la valeur de la tension V e appliquee sur l'analyseur electrostatique (6), ne permet pas de 
mesurer simultanement tous les rayons des trajectoires correspondant aux valeurs du rapport energie 
sur charge (E/q) des ions filtres par le secteur magnetique (4) a la meme valeur de B, avec 
15 l'analyseur electrostatique (6) et le detecteur d'ions (7) utilises, on varie sequentiellement la valeur 
de V e pour atteindre toutes les valeurs possibles du rapport (E/q). A chaque nouvelle valeur de V e , 
on conserve la meme valeur de l'induction magnetique B, et on produit le nouveau spectre de masse 
correspondant aux rayons des trajectoires des ions avec la nouvelle bande de valeurs du rapport 
energie sur charge (E/q) selectionnee par l'analyseur electrostatique (6) a cette valeur de V e . 
20 On determine les valeurs des differents rapports de masse sur charge (m/q) des ions filtres 

par le secteur magnetique (4), en utilisant la valeur de l'induction magnetique B selectionnee et les 
valeurs des rayons r e mesures par le dispositif, avec l'equation suivante obtenue a partir des 
equations [2] et [3]: 

25 [4](m/q)=[DR m 2B2/V e r e ]. 

On juxtapose I'ensemble des spectres de masse obtenu pour les valeurs de l'induction 
magnetique variant de 0 a B maX9 en formant ainsi tous les pics de masse primaire et tous les pics de 
dissociation des differentes molecules detectables par le dispositif utilise, dont on a determine 

30 precedemment les differentes valeurs de rapport masse sur charge avec l'equation [4]. 

La distribution du nombre d'6venements de chaque pic de masse primaire et de chaque pic 
de dissociation, est determinee par la dispersion energetique provenant de la formation des ions 
primaires dans la source d'ions (1), et de la dispersion energetique supplemental produite par la 
dissociation pour les fragments. Le nombre d'evenements maximum dans chaque pic primaire et de 

35 dissociation est obtenu pour les ions de valeur de rapport energie sur charge egale a l'energie 
moyenne sur la charge. On determine pour chaque pic de masse primaire et pour chaque pic de 
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dissociation la position du maximum du nombre d'evenements, et la valeur du rapport de l'energie 
moyenne sur la charge de chaque pic primaire et de dissociation correspondante avec l'equation [3]. 

La valeur du rapport de l'energie moyenne sur la charge des ions primaires de rapport masse 
sur charge [M/q(M)] est [E 0 (M)/q(M)] = V 0 , quelles que soient les valeurs de M et q(M). Les pics de 
5 masse primaires sont ceux dont la position du nombre d'evenements maximum correspond a la 
valeur du rapport l'energie moyenne sur la charge egale a V 0 . On identifie ainsi tous les pics de 
masse primaire, et on determine le spectre de masse primaire des molecules presentes dans 
l'echantillon analyse par le dispositif. 

D'apres l'equation [1], les valeurs du rapport de l'energie moyenne sur la charge des pics de 

10 dissociation sont toujours inferieures a ceUes des pics primaires. On determine avec l'equation [1] de 
quelles molecules primaires sont issus les fragments de chaque pic de dissociation, en utilisant la 
valeur du rapport masse sur charge [M/q(M)] de ces molecules primaires, la valeur du rapport 
[m/q(m)] et la valeur du rapport de l'energie moyenne sur la charge [E 0 (m)/q(m)] de ce pic de 
dissociation, qui ont ete determinees precedemment. On identifie ainsi tous les pics de dissociation, 

15 et on determine le spectre de dissociation correspondant a chaque valeur de rapport masse sur charge 
des differentes molecules primaires presentes dans l'echantillon analyse par le dispositif. 

3) Procede selon la revendication 1 realise a l'aide d'un dispositif place dans une enceinte a 
vide, constitu6 pour l'essentiel et dans cet ordre sur la trajectoire des ions: d'une source d'ions (1), 
d'un systeme de dissociation (2), d'une fente fine F l (3), d'un analyseur electrostatique (6), d'une 

20 fente fine F 2 (5), d'un secteur magnetique (4), et d'un detecteur d'ions multicanal (7); caracterise par 
la position de l'analyseur electrostatique (6), situee avant le secteur magnetique (4) et apres ie 
systeme de dissociation (2). 

4) Procede selon la revendication 3 caracterise en ce que le dispositif mesure en merae 
temps les rapports masse sur charge et les rapports energie sur charge de plusieurs ions primaires et 

25 de plusieurs fragments differents, en produisant simultanement, sans selection de masse primaire, a 
la fois le spectre primaire et le spectre de dissociation des differentes molecules presentes dans 
l'echantillon analyst, en effectuant les operations suivantes: 

Apres Tintroduction de l'echantillon a analyser, on applique une tension d 'acceleration V 0 a 
la source d'ions (1) pour extraire les molecules primaires qui ont ete ionisees. Une partie des ions 

30 primaires extraits de la source d'ions (1) est fragmentee dans le systeme de dissociation (2), sans 
modifier la vitesse des fragments produits. Les fragments conservent done en moyenne la vitesse des 
ions primaires dont ils sont issus. Le rapport de l'energie moyenne sur la charge des fragments de 
masse m et de charge q(m), provenant de la dissociation des ions de masse primaire M et de charge 
q(M) est alors determin6e par liquation [1], 

35 On fait varier la valeur de la tension v e appliquee sur l'analyseur electrostatique (6) de 0 a 

( v e)max> °^ ( v e)max ^ Ia ten sion maximale appliquee sur l'analyseur Electrostatique, pour filtrer 
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tous les ions primaires extraits de la source d'ions et tous les fragments produits par le systeme de 
dissociation (2). A chaque valeur de la tension v e appliquee sur les plaques de 1'analyseur 
electrostatique (6), separees de la distance D, differents ions primaires extraits de la source d'ions 
(1), et differents fragments produits par le systeme de dissociation (2), sont filtres par 1'analyseur 
5 electrostatique (6) en traversant successivement les fentes F x (3) et F 2 (5), avec une trajectoire de 
rayon R e , si la valeur du rapport energie sur charge (E/q) de ces ions verifient 1'equation: 

[7] (E/q) = [v e Re/2 D]. 

10 Les differents ions filtres par 1'analyseur Electrostatique (6) k chaque valeur de la tension v e 
selectionnee, de meme valeur du rapport energie sur charge (E/q), sont devies dans le secteur 
magnetique (4) suivant des trajectoires dont les differents rayons r m dependent de la valeur du 
rapport energie sur charge (E/q) selectionnee, de la valeur de induction magnetique fixe a B m , et de 
leurs differentes valeurs de rapport masse sur charge (m/q). Les valeurs des rayons r m des 

15 trajectoires des ions dans le secteur magnetique (4) sont determines par 1'equation: 

[8] r m 2=[2mE/q2B m 2]. 

Les ions filtres par 1'analyseur electrostatique (6) a la valeur de la tension v e selectionnee, puis 
20 devies dans le secteur magnetique (4) sont finalement refocalises sur le detecteur d'ions multicanal 

(7) ou ils produisent un spectre de masse. 

On determine les valeurs des differents rapports de masse sur charge (m/q) des ions filtres 

par 1'analyseur electrostatique (6), en utilisant la valeuT de la tension v e s6!ectionn6e et les valeurs 

des differents rayon r m mesurees par le dispositif, avec 1'equation suivante obtenue a partir des 
25 equations [7] et [8]: 

[9] (m/q) = [DB m 2r m 2/v e R e ]. 

Si la valeur de l'induction magnetique B m appliquee sur le secteur magnetique (4), ne 
30 permet pas de mesurer simultanement tous les rayons des trajectoires correspondant aux valeurs de 
rapport masse sur charge des ions primaires et des fragments, filtres par 1'analyseur electrostatique 
(6) pour les valeurs de la tension v e comprises entre 0 et (ve) max , avec le secteur magnetique (4) et 

if 

le detecteur d'ions (7) utilises, on varie sequentiellement la valeur de l'induction magnetique B m 
pour atteindre toutes les valeurs possibles du rapport masse sur charge de ces ions. A chaque 
35 nouvelle valeur de B m , on varie a nouveau la valeur de la tension v e de 0 a (v e ) max , en produisant 
un spectre de masse a chaque valeur de la tension v e selectionnee. On peut varier sequentiellement 
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la valeur de B m entre 0 et la valeur maximale de l'inductiou magnetique B max que peut atteiBdre le 
secteur magnetique (4). 

On juxtapose l'ensemble des spectres de masse obtenu pour les valeurs de la tension v. 

.... ® 

variant de 0 a (y^wn, en formant ainsi tous les pics de masse primaire et tous les pics de 
dissociation des differentes molecules detectables par le dispositif utilise, dont on a determine 
precedemment les differentes valeurs de rapport masse sur charge avec 1'equation [9]. 

La distribution du nombre d'evenements de chaque pic de masse primaire et de chaque pic 
de dissociation, est determinee par la dispersion energetique provenant de la formation des ions 
primaires dans la source d'ions (1), et de la dispersion energetique supplemental produite par la 
dissociation pour les fragments. Le nombre d'evenements maximum dans chaque pic primaire et de 
dissociation est obtenu pour les ions de valeur de rapport energie sur charge egale a 1'energie 
moyenne sur la charge. On determine pour chaque pic de masse primaire et pour chaque pic de 
dissociation la position du maximum du nombre d'evenements, et la valeur du rapport de 1'energie 
moyenne sur la charge de chaque pic primaire et de dissociation correspondante avec 1'equation [7]. 

La valeur du rapport de 1'energie moyenne sur la charge des ions primaires de rapport masse 
sur charge [M/q(M)] est [E^My q (M)] = V„ quelles que soient les valeurs de M et q(M). Les pics de 
masse primaires sont ceux dont la position du nombre d'evenements maximum correspond a la 
valeur du rapport 1'energie moyenne sur la charge egale a V 0 . On identifie ainsi tous les pics de 
masse primaire, et on determine le spectre de masse primaire des molecules presentes dans 
l'echantillon analyse par le dispositif. 

D'apres 1'equation [1], les valeurs du rapport de lenergie moyenne sur la charge des pics de 
dissociation sont toujours inferieures a celles des pics primaires. On determine avec 1'equation [1] de 
quelles molecules primaires sont issus les fragments de chaque pic de dissociation, en utilisant la 
valeur du rapport masse sur charge jM/q(M)] de ces molecules primaires, la valeur du rapport 
[m/q(m)] et la valeur du rapport de 1'energie moyenne sur la charge [E^myqCm)] de ce pic de 
dissociation, qui ont ete determinees precedemment. On identifie ainsi tous les pics de dissociation, 
et on determine le spectre de dissociation cbrrespondant a chaque valeur de rapport masse sur charge 
des differentes molecules primaires presentes dans l'echantillon analyse par le dispositif. 
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